





A. Latar Belakang 
     Obesitas merupakan kelainan kompleks yang melibatkan pengaturan nafsu makan dan 
metabolisme energi, sehingga menyebabkan akumulasi lemak berlebihan dan mengakibatkan 
gangguan kesehatan (Sugondo, 2006; Nugraha, 2009). Obesitas merupakan gangguan metabolik 
kronik yang mempengaruhi kesehatan masyarakat (Bullo et al., 2003). Secara klinis obesitas 
dapat ditentukan dengan mengukur indeks massa tubuh (IMT). Nilai IMT adalah hasil 
pembagian berat badan dalam kilogram dengan tinggi badan dalam meter kuadrat. World Health 
Organization (WHO) mengeluarkan klasifikasi berdasarkan nilai IMT pada orang dewasa 
sebagai berikut; 18,5 - 24,9 kg/m
2
 adalah nilai normal, 25,0 - 29,9 kg/m
2
 menunjukkan kelebihan 
berat badan (overweight), sedangkan nilai > 30 kg/m
2
 disebut obesitas (WHO, 2015). 
     Obesitas menimbulkan gangguan metabolik yang dapat menyebabkan kenaikan tekanan 
darah, kadar kolesterol, trigliserida dan resistensi insulin. Obesitas juga meningkatkan risiko 
terjadinya penyakit jantung koroner, stroke iskemik, diabetes melitus (DM) tipe 2, kanker 
(payudara, prostat, usus besar, endometrium, ginjal dan kandung empedu) dan angka kematian. 
Di seluruh dunia, kelebihan berat badan dan obesitas mengakibatkan kematian sedikitnya 2,8 juta 
orang setiap tahun dan menjadi penyebab kurang lebih 35.800.000 (2,3%) dari total jumlah 
penderita kejadian disability-adjusted life year (DALY) (WHO, 2015). 
     Pada tahun 2008, kejadian kelebihan berat badan mencapai 35% dari jumlah total penduduk 
dunia yang berusia lebih dari 20 tahun, dengan prevalensi pada laki-laki 34% dari jumlah 
populasi dan 35% pada perempuan. Sementara itu, kejadian obesitas meningkat hampir dua kali 
lipat pada tahun 2008 dibandingkan tahun 1980. Pada tahun 1980, tercatat 5% dari populasi pria 
dan 8% populasi wanita dewasa di dunia mengalami obesitas. Pada tahun 2008 kejadian 
meningkat menjadi 10% penduduk pria dan 14% wanita. Pada saat ini, jumlah penderita obesitas 
pada usia di atas 20 tahun diperkirakan melebihi 500 juta orang, dengan perbandingan 41% laki-





Obesitas telah menjadi pandemi global, dan telah dinyatakan oleh WHO sebagai masalah 
kesehatan kronis terbesar pada orang dewasa. Di Amerika Serikat lebih dari 50% orang dewasa 
dan lebih dari 25% anak-anak menderita overweight dan obesitas. Hasil survei nasional tahun 
1996/1997 di seluruh ibukota provinsi di Indonesia didapatkan data; 8,1% laki-laki mengalami 
overweight dan 6,8% obesitas, sementara pada perempuan 10,5% overweight dan 13,5% obesitas 
(Soegih, 2009).  
     Tingginya kadar lemak dan glukosa darah serta proses inflamasi yang terjadi pada obesitas 
akan memicu terjadinya resistensi insulin (Shulman, 2000; Bremer, 2012). Resistensi insulin 
adalah hilangnya sensitifitas jaringan terhadap insulin. Resistensi diawali dengan peningkatan 
kadar insulin kompensasi atau hiperinsulinemia kompensatori. Apabila proses ini berlanjut maka 
sel β pankreas tidak mampu lagi mengkompensasi, sehingga terjadi keadaan hipoinsulinemia. 
Resistensi insulin merupakan tanda awal yang akurat terjadinya DM tipe 2 (De Fronzo, 2004). 
     Pada tahun 2014 tercatat lebih dari 387 juta orang di dunia terdiagnosis DM dan diperkirakan 
terdapat 175 juta penderita DM yang tidak terdiagnosis. Jumlah tersebut diperkirakan meningkat 
menjadi 592 juta penderita pada tahun 2035. DM menyebabkan 4,9 juta kematian pertahun dan 
menghabiskan 11% dari total biaya kesehatan penduduk usia dewasa (IDF, 2014).  
     Menurut WHO, pada tahun 2000 di Indonesia terdapat 8,4 juta penderita DM (nomor empat 
terbanyak di dunia) dan diperkirakan pada tahun 2030 meningkat menjadi 21,3 juta orang (Wild 
et al., 2004). Sedangkan data International Diabetes Federation (IDF) menyebutkan, pada tahun 
2010 terdapat 7 juta penderita dan diperkirakan meningkat menjadi 12 juta pada tahun 2030 
(IDF, 2014). Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas) tahun 2007 menunjukkan prevalensi DM 
penduduk urban yang berusia di atas 15 tahun sebesar 5,7% (Balitbangkes, 2007). Pada tahun 
2013, Laporan Hasil Riskesdas menunjukkan prevalensi penderita DM pada penduduk usia di 
atas 15 tahun yang terdiagnosis dokter atau dengan gejala klasik sebesar 2,1% (Balitbangkes, 
2013). Data di atas menunjukan bahwa DM telah menjadi masalah kesehatan yang besar di dunia 
maupun di Indonesia, sehingga diperlukan pengelolaan efektif dengan mengoptimalkan semua 
potensi yang ada di masyarakat. 
     Resistensi insulin merupakan hambatan besar bagi penatalaksanaan DM, karena pengobatan 
penyakit tersebut terutama didasarkan pada aktivitas hormon insulin. Kendala lain dalam 
pengelolaan DM adalah masih adanya keterbatasan farmakologis obat hipoglikemik (Suyono, 





DM perlu dikembangkan, terutama daun insulin yang secara tradisional telah digunakan dan 
mudah didapatkan. Tanaman daun insulin disebut juga rondho semoyo, kembang bulan, harsaga, 
kayu paik, kipahit (Sulistijowati dan Gunawan, 1999; Suryaningsih dan Hadisoeganda, 2004; 
Wahyuningsih et al., 2013). Daun insulin memiliki nama latin Tithonia diversifolia disebut juga 
mexican sunflower atau nitobegiku merupakan spesies tumbuhan yang termasuk dalam famili 
Asteraceae. Tumbuhan ini telah lama digunakan oleh masyarakat di Asia Selatan, Amerika 
Tengah dan Afrika sebagai obat tradisional untuk berbagai macam penyakit (Miura et al., 2005; 
Lin, 2012; Wahyuningsih et al., 2013). Pada penelitian daun insulin dibuat sediaan ekstrak 
metanol dan digunakan tikus Wistar (Rattus novergicus) putih jantan sebagai hewan coba. 
Menurut Gajda (2008) tikus merupakan salahsatu hewan coba yang sesuai untuk penelitian 
obesitas maupun DM. Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi referensi bagi penelitian 
lanjut di tingkat klinis.  
      
B. Rumusan Masalah 
 
     Rumusan masalah pada penelitian ini adalah: 
1. Apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dapat menurunkan kadar gula darah pada 
tikus obesitas DM. 
2. Apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dapat meningkatkan kadar insulin darah 
pada tikus obesitas DM. 
3. Apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dapat menurunkan resiternsi insulin pada 
tikus obesitas DM. 
4. Apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin berpengaruh terhadap perbaikan sekresi 












C. Tujuan Penelitian 
 
1. Tujuan Umum. 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak metanol daun insulin 
terhadap penurunan resistensi dan perbaikan sekresi insulin pada tikus putih jantan strain 
Wistar (Rattus novergicus) obesitas DM. 
 
2. Tujuan Khusus. 
a. Menguji apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dengan variasi dosis 50 
mg/kgBB, 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB dapat menurunkan kadar gula darah pada 
tikus obesitas DM. 
b. Menguji apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dengan variasi dosis 50 
mg/kgBB, 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB dapat meningkatkan kadar insulin  plasma 
pada tikus obesitas DM. 
c. Menguji apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dengan variasi dosis 50 
mg/kgBB, 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB dapat menurunkan indeks HOMA-IR pada 
tikus obesitas DM. 
d. Menguji apakah pemberian ekstrak metanol daun insulin dengan variasi dosis 50 
mg/kgBB, 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB dapat meningkatkan indeks HOMA-B pada 
tikus obesitas DM. 
 
D. Manfaat Penelitian 
 
1. Manfaat bagi ilmu pengetahuan. 
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan kontribusi terhadap pengetahuan tentang 
pengaruh ekstrak metanol daun insulin terhadap penurunan resistensi insulin dan perbaikan 
fungsi sekresi sel β pankreas pada obesitas dan DM. 
2. Manfaat bagi penelitian. 







E. Penelitian yang Relevan 
 
     Beberapa penelitian telah tentang daun insulin telah dilakukan tentang efek daun insulin 
dalam mempengaruhi fisiologi tubuh. Daun insulin mempunyai efek yang luas, terutama dalam 
memperbaiki proses patologis pada gangguan metabolisme glukosa dan insulin, sebagian 
penelitian dipaparkan pada Tabel 1 di bawah ini: 
 
Tabel 1. Penelitian yang relevan.  
Tahun Peneliti Judul dan Perbedaan Penelitian 
2005 Miura, T., Nosaka, 
K., Ishii, H., Ishida, 
T. 
Antidiabetic Effect of Nitobegiku, the Herb Tithonia 
diversifolia, in KK-Ay Diabetic Mice.  
Biological and Pharmaceutical Bulletin Journal, vol.28, no.11, 
hlm.2152-2154. Penelitian dilakukan terhadap efek antidiabetik 
ekstrak etanol Nitobegiku (Tithonia diversivolia) pada tikus 
model DM (KK-Ay mice). 
2012 Lin, H.R. Sesquiterpene lactones from Tithonia diversifolia act as 
peroxisome proliferator activated receptor agonists. Bioorganic 
& Medical Chemistry Letters, vol.22, no.8, hlm.2954-2958. 
Penelitian dilakukan terhadap pengaruh senyawa sesquiterpene 
lactones yaitu tirotundin dan tagitinin A, yang diisolasi dari 
daun T. diversifolia, pada jalur PPARs. 




Antioxidant and Hypoglycemic Effects of Tithonia diversifolia 
Aqueous Leaves Extract in Alloxan-induced Diabetic Mice. 
Advance in Environmental Biology, vol.7, no.9, hlm.2116-2125. 
Penelitian dilakukan terhadap efek antioksidan dan 
hipoglikemik ekstrak air Tithonia diversifolia (TDA) pada tikus  
ICR.  
2014 Eddouks, M., Bidi, 
A., Bouhali, B.E., 
Hajji, L., 
Zeggwagh, N.A. 
Antidiabetic plants improving insulin sensitivity. Journal of 
Pharmacy and Pharmacology, vol.66, pp.1297-1214. Penelitian 
dilakukan terhadap perbaikan sensitivitas insulin ekstrak air 





Tahun Peneliti Judul dan Perbedaan Penelitian 
2014 Olukunle, J.O., 
Okediran, B.S., 
Sogebi, E.A., Jacobs, 
E.B. 
Hypoglycaemic and Hypolipidaemic Effects of the Aqueous 
Leaf Extracts of Tithonia diversifolia. Annual Research and 
Review in Biology. vol. 4, no. 6, hlm. 2656-2662. Penelitian 
dilakukan terhadap ekstrak air Tithonia diversifolia pada tikus 
wistar DM diinduksi aloksan. 
 
